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摘要 合成 了 14 个 (1- 甲 硫 基 亚 乙 基 ) AERA AB KARO) 1 的 新 型 含 硅 衍 生物 3。 
测定 了 其 杀 虫 活性 和 抗 乙 酰 胆 碱 酯 酶 活性 .结果 表明 该 类 化 合 物 具有 很 好 的 杀 虫 活性 ， 在 50 
ug/mL KÈ F, XE Mythimna separata Walker 几乎 全 部 具有 100%% 杀 有 灭 效 果 。 以 美洲 大 
 Periplaneta americana 为 试 材 , 大 部 分 化 合 物 的 抗 乙酰 胆 碱 酯 酶 活性 与 母体 灭 多 威 1 相当 。 
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在 当今 使 用 的 农药 中 ,大 部 分 甲 基 氮 基 甲 酸 醴 杀 虫 剂 具 有 较 高 的 急性 哺乳 动物 毒性 ， 
IEA A, 在 使 用 上 受到 很 大 程度 的 限制 .从 70 年 代 开 始 , 对 这 类 杀 虫 剂 结构 进行 修饰 
改造 ， 以 期 获得 高 效 低 毒 的 改良 品种 一 直 成 为 引 人 注 目的 研究 课题 "~ 种 ,多 年 来 ,结构 改 
造 主要 集中 在 氨基 的 N 原子 上 , 用 适当 的 基 团 取代 N EH, 将 原 氨基 甲酸 酯 转变 为 新 的 
MED, ESHE, 已 研究 了 N- 二 烷 氧 基 硫 代 磷 酰基 (dialkoxyphosphinothioyl)"!, N- 
Be RE EAE Cphosphoramidothio)"™!, N- 烷 硫 基 (alkylsulfeny DE), N-A mÆ (amino- 
sulfenyl) "J N-R (sulfinyl) “LAE AEN EAKR RARE 
虫 活性 ， 有 时 甚至 优 于 母体 N- 甲 基 氨 基 甲 酸 酯 ， 而 对 哺乳 动物 的 毒性 有 显著 的 降低 。 

(1- 甲 硫 基 亚 乙 基 ) 氨基 甲 基 氨基 甲酸 酯 ( 灭 多 威 ) 1 是 如 今 仍 在 大 量 使 用 的 高 毒性 杀 
HF] o LA 


CH;S | 
crNroc-NHCH LDso 急 性 口服 17~24 mg/kg 
CH; 

1 Rat oral 


SCARE, REA ALES WEA SEK EE, ACR HEA 
太一 类 新 型 的 含 硅 亚 磺 栈 基 衍生 物 3, ORS RABE GER) Ait CR 
尾 〈 离 体 )， 测 定 了 个 别 化 合 物 的 小 鼠 急性 口服 毒性 。 
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1 材料 与 方法 
1. 1 含 硅 衍 生物 3 的 合成 


以 灭 多 威 纯 品 (m. p. 78C~79C) 为 起 始 原料 ， 按 以 下 合成 路 线 ， 制 备 了 灭 多 威 


含 硅 衍生 物 3。 
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在 50 mL 四 口 瓶 中 ， 加 入 1. 62 g (10 mmol) KERL, 1.0 g KHER (12 mmol), 


1. 79gSOCI, (15 mmol) 10 mL Æ 
水 THF, 室温 搅拌 3 h， 加 热 至 35'C 
~AOCHRM3h, MERRY 
SOCI,, 733% 44 #4 @ . AE Wl I BY 
瓶 中 补 加 10 mL THF O. 80 g Mt 
院 ， 冷 却 至 0C 以 下 ， 滴 加 硫 醇 2 
(10 mmol) #110 mL THF 的 溶液 。 
WE, 室温 反应 2h 。 加 水 20 mL ,分 出 
有 机 层 , 水 层 用 20 mL ZR, 合 
并 ,水 洗 一 次 ,干燥 . 减 压 脱 溶剂 , 剩 
余 物 经 硅胶 柱 层 析 提 纯 . 得 化 合 物 3。 
HWS HNMR, IR 和 元 素 分 析 确 
证 , EIR, REA WMA 
吸收 峰 分 别 出 现 在 1 730 cm™ (C= 
O) 和 1 070 cm (S=O) 附近 ， 硅 
甲 基 (Si-CHs) 伸缩 振动 吸收 频率 处 
在 840 cm | BRAT. 


12 ARTERE 
将 化 合 物 3 纯 品 溶 于 丙酮 ， 配 成 


Rl 化 合 物 3 的 杀 虫 活性 数据 " 
ARE A) 


合 物 R R ee 
10 pg/mL 20 pg/mL 50 pg/mL 


a CH3 CH3 20 70 100 
b CeHs CH3 30 70 100 
c CeHs C2Hs 0 35 100 
d C4Hy—n CHo—n 0 40 190 
e CeHs CH; 0 40 100 
f p-CHsCeHs CH; 0 30 100 
g m-CH;CéH, CH; 0 30 100 
h p-ClCeHs CH; 0 5 100 
1 m-ClC.sH, CHs 0 15 100 
j p-FCeHs CH; 0 30 100 
k p-CH3;0C6H, CH3 0 25 100 
l CeHs CsHs 0 30 90 
m  2-thiopheny!l CH; 40 90 100 
n 2-furye CH3 0 60 100 


* 对 照 药剂 : AAKER, 10 pg/mL 死 虫 率 95% 20 pg/mL 


死 虫 率 100% 
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一 定 浓 度 的 溶液 。 以 粘 虫 Mythimna separata Walker 3 龄 幼虫 为 试 材 , 采用 实验 室 和 常用 的 
浸 叶 法 ， 于 室温 (25C ) 下 观察 48h ,测定 了 化 合 物 3 的 杀 虫 活性 ( 表 1) 。 


13 抗 乙 酰 胆 碱 酯 酶 活性 测定 

Li SYN AK Periplaneta americana 雄性 成 虫 中 枢 神 经 系统 ( 头 、 腹 神经 索 ) 为 试 材 ， 
采用 改进 的 Ellman621 方 法 ， 测 定 了 化 合 物 3 在 离 体 条 件 下 的 抗 乙 酰 胆 碱 酯 酶 活性 。 
1.3.1 酶 活 抑制 率 测 定 : 将 50 pL 一 定 浓度 的 化 合 物 3 丙酮 溶液 先 与 50 pL EA 〈 蛋 日 含 
量 35 一 45 pe) 混和 ， 于 37C 保 温 5 min， 再 加 入 100 gL 硫 代 乙酰 胆 碱 (1. 0X10 mol/ 
L) 作 底 物 ， 于 37C 水 浴 中 保温 反应 15 min .然后 以 1.8 mL DTNB” -乙醇 -磷酸 缓冲 溶液 
(5.0X107' mol/L) 中 止 酶 反应 并 显 色 ， 于 412 nm 下 比 色 ， 测 定 OD 值 〈 处 理 酶 管 OD 
值 )。. 用 含 4X10 “mol/L 毒 扁 豆 碱 的 磷酸 缓冲 溶液 PH=7.5) RAM, 进行 空 日 调 零 。 
直接 用 50 pL 磷酸 缓冲 溶液 取代 药 液 , 测定 酶 活力 未 被 抑制 情况 下 的 OD 值 (未 抑制 酶 管 
OD 值 )， 然 后 按 如 下 公式 ， 求 得 所 测 药 液 的 酶 活 抑制 率 。 


> ”未 抑制 酶 管 OD 值 一 处 理 酶 管 OD 值 0 
酶 活 抑 制 率 一 kme E OD 值 x100% 


1.3.2 酶 活 抑制 中 率 I so 测定 : 将 测试 化 合 物 配 成 5 个 不 同 浓度 的 药 液 ,分别 测定 各 个 浓 
度 下 的 酶 活 抑 制 率 ， 然 后 求 出 测试 化 合 物 的 酶 活 抑 制 中 率 1 so 值 .化 合 物 3 的 抗 乙酰 胆 碱 


酯 酶 活性 数据 见 表 2 。 
表 2 化合物 3 的 抗 乙 酰 胆 碱 酯 酶 活性 数据 


化 合 物 酶 活 抑制 率 ” (4) 抑制 中 率 I so 化 合 物 酶 活 抑制 率 * 〈(%)》 抑制 中 率 Iso 


a 75. 4 6.31078 i 72.8 5.41075 
b 79.8 3.71078 j 54.6 1.31075 
c 66.8 9.01078 k 69. 8 6.41076 
d 55.3 1.21075 l 33. 0 2.7X1075 
e 55.3 1.21075 m 68. 2 7.5X107§ 
f 50. 2 1.5X 1075 n 65.7 9.2X107ê 
g 70.0 7.4X107ê KEA 83.3 7.4X10-5 
h 70. 1 7.3X107§ 


= 测定 浓度 6. 25 xg/mL 


1.4 小 鼠 口服 毒性 测定 

试验 动物 : 昆 种 小 白鼠 ， 体 重 范围 18~24 g，、 由 天 津 药物 研究 院 动 物 猎 究 室 提 供 。 

AE: 首先 进行 预 试验 , 确定 剂量 范围 ， 然 后 将 肉 、 雄 小 白鼠 各 自 随 机 分 组 .给 药 前 
隔夜 禁 食 ， 将 配 成 不 同 剂 量 的 药 液 经 口 一 次 灌 胃 .给 药 后 , SNARE ARR, KK, F 
室温 下 观察 2 周 ， 随 时 记录 出 现 的 症状 和 死亡 情况 。 试验 结果 用 统计 学 进行 处 理 ， 计 算 
LDso。 (mg/kg). 

按 着 如 上 方法 , 测定 了 化 合 物 3e 的 小 鼠 急 性 口服 毒性 ， 对 于 崔 、 雄 小 日 鼠 LDso 均 为 


* DTNB 为 5，5” 二 硫 代 双 〈2- 硝 基 苯 甲酸 ) 
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430 mg/kg. 
2 结果 与 讨论 


表 1 数 据 显 示 , 化 合 物 3 具 有 优良 的 杀 虫 活性 。 在 50 pg/mL 浓度 下 ,全 部 14 个 化 合 物 
对 粘 忠 几乎 均 具有 100% 杀 虫 效果 。 在 更 低 测试 浓度 下 。 化 合 物 结构 与 杀 虫 活性 的 关系 
A BRK. R、R' 中 至 少 有 一 个 茶 基 或 取代 茶 基 时 , 杀 虫 活性 相对 较 低 ,在 20 yg/mL 演 
EF, 死 虫 率 在 40% 以 下 ,在 10 yg/mL 浓度 下 则 死 虫 率 均 为 0, R SARE UE 
物 31)， 杀 虫 活性 最 差 ，R、R' 均 为 烷 基 时 《化 合 物 3a~d)， 杀 虫 活 性 较 高 ， 在 20 pg/mL 
浓度 下 , 死 虫 率 在 35% 一 70%; HEL WARDEN (LGW3m), RAPER, £20 
ng/mL 浓度 下 死 虫 率 为 90% 10 pg/mL 浓度 下 仍 有 40%。 与 对 照 药 剂 硫 双 灭 多 威 相 比 ， 
杀 虫 活性 接近 一 半 。 

采用 改进 后 的 Ellman 方法 02 测定 了 化 合 物 3 的 抗 乙酰 胆 碱 酯 酶 活性 , 结果 显示 该 类 
化 合 物 具 有 很 好 的 抗 乙酰 胆 碱 酯 酶 活性 ( 表 2》， 半 数 以 上 化 合 物 的 活性 达到 母体 灭 多 威 
的 水 平 。 从 I5o 数 据 上 上 看， 化合物 3a、b、h、i、 卡 的 抗 乙酰 胆 碱 酯 酶 活性 甚至 超过 了 母体 
灭 多 威 ,由 此 表明 对 母体 灭 多 威 进行 适当 衍生 化 ， 有 可 能 提高 其 杀 虫 活性 。 

考虑 到 方法 误差 的 情况 下 ， 化 合 物 3 的 杀 虫 活性 CEA) 与 其 抗 乙酰 胆 碱 酯 酶 活性 
( 离 体 ) 具有 很 好 的 相关 性 。 从 整体 上 看 , 杀 虫 活性 好 的 化 合 物 同样 表现 出 高 的 抗 乙 酰 胆 
碱 酯 酶 活性 ， 如 化 合 物 3a、b、m; 杀 虫 活性 差 的 化 合 物 其 抗 乙酰 胆 碱 酯 酶 活性 亦 差 ， 如 
化 合 物 引 。 由 此 可 见 ， 灭 多 威 入 生物 3 在 生物 体内 的 作用 位 点 仍 是 乙酰 胆 碱 醋 酶 ， 与 母体 
灭 多 威 相同 。 

与 预期 结果 一 致 , 对 母体 灭 多 威 进行 硅 衍 生化 后 ,不仅 能 保持 很 好 的 杀 虫 活性 。 而且 
可 有 效 地 降低 其 对 哺乳 动物 的 毒性 。 化合 物 3e WHEL EVD ARN BHD IRS LDso 为 
430 mg/kg， 与 灭 多 威 (LDs 17 mg/kg~24 mg/kg) 相 比 ， 毒 性 下 降 约 20 倍 。 
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STUDIES ON SYNTHESIS AND INSECTIDAL AND 
ANTI-ACETYLCHOLIN ESTERASE ACTIVITIES OF NOVEL 
SILICON-CONTAINING CARBAMATES 


He Zhengjie Li Zhengming Xu Jianhua Shang Zhizhen 


(Institute of Elemento-Organic Chemistry, Nankai University Tianjin 300071) 


Abstract Fourteen novel silicon-containing derivatives 3 of 1-methylth- 
ioethylideneamino methylcarbamate (Methomyl) were synthesized and their insecticidal 
and antiacetylcholinesterase activities were also determined. Results showed compounds 
3 have a high insecticidal activity against armyworm (Mythimna separata Walker) at 50 
pg/mL . Most of them have an anti-acetylcholinesterase activity nearly equal to the par- 


ent Methomyl 1 when Periplaneta americana was used as testing insect. 


Key words carbamate, silicon derivatization, insecticidal activity, antiacetyl- 


cholinesterase activity 


